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Óleos essenciais e extratos de plantas possuem substâncias ativas instáveis à 
presença de ar, luz, calor e umidade; materiais nanotecnológicos podem 
oferecer proteção e estabilidade térmica a estes compostos naturais. A sílica 
mesoporosa ordenada SBA-15 é considerada promissora na liberação 
controlada de fármacos demonstrando ser uma boa matriz devido as suas 
propriedades de superfície (grandes área superficial específica e volume de 
poros) e estrutural, assim como, alta estabilidade térmica, hidrotérmica e 
mecânica. O Rosmarinus officinalis L. (Alecrim), possui propriedades 
farmacológicas, tais como: estimulante digestivo, diurético, cardiotônico, entre 
outros. Estudos recentes têm evidenciado sua utilização como um potencial 
antidepressivo. No presente estudo foi avaliado a encapsulação de óleo 
essencial (OERO) e extratos: aquoso (EARO), hidroalcoólico (EHRO) e 
etanólico (EERO) de Rosmarinus officinalis L. utilizando SBA-15 como matriz. 
Com base nos resultados obtidos pelas técnicas de Microscopia Eletrônica de 
Varredura (MEV), Espectroscopia de Absorção na Região do Infravermelho 
com Transformada de Fourier (FTIR), Análise Elementar (AE), Medidas de 
Adsorção-Dessorção de Nitrogênio, Termogravimetria/Termogravimetria 
Derivada (TG/DTG) e Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC) foi possível 
confirmar a presença dos extratos e do óleo essencial na SBA-15. 
A cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) possibilitou identificar o ácido 
cafeico na composição do EHRO puro, porém não foi possível quantificar o 
mesmo presente nessa amostra de EHRO encapsulada na sílica SBA-15 em 
teste de liberação, devido à baixa concentração desse ácido presente na 
composição química dessa amostra. Essa explicação condiz, também, com a 
não identificação do ácido cafeico nas amostras de EARO e EERO puras. 
Com base nos resultados obtidos, comprovou-se que o processo de 
encapsulação do óleo essencial e dos extratos na sílica mesoporosa SBA-15 
foi efetivo, oferecendo proteção e estabilidade térmica a esses produtos 
naturais. 






Essential oils and plant extracts have active substances unstable to the 
presence of air, light, heat and humidity; materials nanotechnology may offer 
protection and thermal stability of these natural compounds. The ordered 
mesoporous silica SBA-15 is considered promising in the controlled release of 
drugs proven to be a good matrix due to its surface properties (large specific 
surface area and pore volume) and structural as well as high thermal stability, 
hydrothermal and mechanical. The Rosmarinus officinalis L. (Rosemary), has 
pharmacological properties, such as digestive stimulant, diuretic, cardiotonic, 
among others. Recent studies have demonstrated its potential use as an 
antidepressant. In the present study, we evaluated the encapsulation of 
essential oils and extracts: aqueous, hydroalcoholic and ethanolic Rosmarinus 
officinalis L. using SBA-15 as template. The techniques of scanning electron 
microscopy (SEM), infrared absorption spectroscopy, Fourier transform (FT-IR), 
elemental analysis (EA), nitrogen adsorption measurements, thermogravimetry / 
derivative thermogravimetry (TG / DTG) and differential scanning calorimetry 
(DSC) were used to evaluate obtaining the pure materials and new materials. 
The High performance liquid chromatography (HPLC) enabled the identification 
of caffeic acid in composition EHRO pure, but it was not possible to quantify this 
the same sample that EHRO encapsulated in silica SBA-15 release test due to 
the low concentration of acid present in chemical composition of the sample. 
This explanation is consistent also with the non-identification of caffeic acid in 
samples EARO and EERO pure. Based on the results obtained was proved that 
the process of encapsulation of essential oils and extracts in mesoporous silica 
SBA-15 was very effective, offering protection and thermal stability of these 
natural products.  
 







O uso crescente de Fitoterápicos como alternativa a tratamentos de 
saúde é observado, melhorar a estabilidade destes produtos naturais é 
importante, para que se desenvolvam fitomedicamentos mais eficientes e 
confiáveis. A volatilidade dos óleos essenciais, a facilidade de oxidação e perda 
dos componentes ativos dos extratos derivados de matéria-prima vegetal, na 
presença de luz, umidade, ar e temperatura, indicam a necessidade de novas 
tecnologias que ofereçam proteção a estes materiais. Estudos com a sílica 
mesoporosa ordenada SBA-15, utilizada como matriz na encapsulação de 
fármacos (1,2) tem demonstrado eficiência na proteção, estabilidade térmica e 
na efetiva liberação gradual dos ativos, devido a suas propriedades de 
superfície e estrutural. A SBA-15 apresenta estrutura de poros bem definidos, 
elevada área superficial específica, grande tamanho de poros e espessas 
paredes de poros (3), destacando, também, sua não toxicidade e 
biocompatibilidade (4,5). 
 A Rosmarinus officinalis L. popularmente conhecida como Alecrim, é 
utilizada como cicatrizante, estimulante, antibacteriano, antiespasmódico (6), em 
problemas respiratórios e como antidepressivos.  
O óleo essencial da R. officinalis possui substâncias químicas ativas e 
concentradas, portanto sua utilização por via oral deve ser bastante criteriosa. 
Com base nesse aspecto, uma forma de liberação controlada facilitaria sua 
administração além de aumentar a sua estabilidade. 
Estudos indicam que medicamentos com liberação prolongada para o 
tratamento da depressão são efetivos, facilitando a aderência do tratamento, 
diminuindo o número de administrações diárias, além de minimizar ou não 
provocar efeitos colaterais (7). 
A sílica SBA-15 tem demonstrado eficiência como sistema de liberação 
de drogas (Drug Delivery System)(2). Fármacos com diferentes características 
físico-químicas foram encapsulados em sílica e mostraram resultados 
interessantes sobre a liberação controlada. Por isso, a sílica SBA-15 é 
considerada promissora para o processo de encapsulação do extrato aquoso 
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de R. officinalis (EARO), extrato hidroetanólico de R. officinalis (EHRO), extrato 
etanólico de R. officinalis (EERO) e óleo essencial de R. officinalis (OERO), 
justificando seu uso para estabilizar estes materiais e proporcionar, de forma 
controlada, sua liberação, sem afetar sua atividade terapêutica. 
A escolha da R. officinalis é devida as suas propriedades 































2. REVISÃO DE LITERATURA 
 
2.1. Rosmarinus officinalis L. 
 
A espécie Rosmarinus officinalis L. (Figura 1) é uma planta pertencente 
à família das Labiatas (Lamiaceae), conhecida como alecrim, rosmarinho, 
alecrim-de-jardim e alecrim-de-cheiro. É uma planta arbustiva, sempre verde 
que pode chegar a 2m de altura. Apresenta numerosas folhas pequenas, 
duras, opostas e sésseis. Suas flores são de coloração azul-violeta, rosada ou 
branca e aparecem na primavera. As flores e as folhas emanam um forte 
aroma agradável, com sabor levemente fresco e picante (12). 
É originária da Região Mediterrânea e cultivada em quase todos os 
países de clima temperado (13); seu nome em latim, “Rosmarinus”, significa “o 
orvalho que vem do mar”, em alusão ao aroma das praias mediterrâneas onde 
o alecrim crescia espontaneamente (14). Segundo LOEWENFELD et al. 
(1978)(15) entre lendas e tradições supunha-se que o alecrim só crescia no 
jardim dos justos e tinha fama de reforçar a memória. Estudantes gregos 
usavam o alecrim durante as provas, pois acreditavam em seu poder de 








Figura 1 – Fotografia da Rosmarinus officinalis L(11). 
 
É utilizada na medicina popular como cicatrizante, estimulante digestivo 
(16),antibacteriano, analgésico, antiiflamatório, antiespasmódico(17), para 
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problemas respiratórios, tônico para o estresse, antidepressivo, cicatrizante, 
antitumoral, carminativo e vasodilatador(18). Na aromaterapia, é utilizado para 
estimular a memória e a eficácia de seus efeitos foi comprovada por de testes 
cognitivos computadorizados, que demonstrou que a qualidade total da 
memória e fatores da memória secundária foi realçada com o uso do óleo 
essencial de alecrim (19), pois planta provoca dilatação dos tecidos, aumentando 
sua irrigação e exercendo efeito estimulante (15). O óleo essencial extraído das 
folhas, flores e caule têm importância econômica na indústria de alimentos, 
farmacêutica e de cosméticos(17), o qual é constituído de uma mistura de 
componentes voláteis (responsável pelo seu odor típico), dentre os quais os 
principais são  o  1,8-cineol, cânfora, borneol, acetato de bornila, canfeno, α-
pineno, ρ-cimeno, mirceno, β-felandreno, β-pineno (20), entre os compostos não 
voláteis encontrados no alecrim tem-se o ácido caféico e seus derivados como 
o ácido rosemarínico (21), ursol, carnosol (22) , ácido oleanóico, diterpenos, 
flavonoides e triterpenoides (20).  
 
Figura 2 – Principais componentes do óleo essencial de Rosmarinus officinalis (11). 
5 
 
Estudos recentes evidenciam que o ácido carnósico presente no extrato 
de R. officinalis limita ganho de peso (23), favorece a redução de índices 
glicêmicos e colesterol em animais (24). O carnosol, um diterpeno fenólico 
presente no alecrim, é um potente antioxidante com atividade antiinflamatória e 
agente neuroprotetor (25). 
Estudos com o OERO indicaram atividades antiinflamatória e analgésica 
(26), assim como, indícios de atividade estimulante e depressora do Sistema 
Nervoso Central (27), com moderada atividade sobre episódios convulsivos (9). 
Em estudo etnobotânico e etnofarmacológico na Espanha, a espécie é citada 
como relaxante e antidepressivo (13).  
A atividade antioxidante da R. officinalis sugere efeito neuroprotetor 
podendo atuar na prevenção de doenças neurodegenerativas causadas pelo 
estresse oxidativo e apoptose (28).  
Em comparação ao Hypericum perforatum, a R. officinalis demonstrou 
ser um potencial antidepressivo (29), a atividade antidepressiva do OERO 
devido teor de terpenos como α-pineno(30), foi sugerida pelos resultados dos 
seguintes experimentos: Teste do Nado Forçado, Labirinto em Cruz Elevado e 
Teste de Esconder Esferas em animais pré-tratados com o óleo essencial (10); o 
efeito antidepressivo do extrato hidroetalólico (EHRO) das folhas e caules foi 
investigado e os resultados sugerem que a atividade antidepressiva é mediada 
por interações do sistema monoaminérgico (31) com efeito semelhante ao 














2.2. Sílica mesoporosa ordenada, SBA-15 
 
As sílicas mesoporosas ordenadas têm despertado grande interesse na 
classe científica, devido a suas características físico-químicas que demonstram 
aplicabilidade em vários segmentos da nanotecnologia e nanobiotecnologia, 
por exemplo, no segmento petroquímico (3), na área de saúde como adjuvante 
de mucosas (33) e vacinas (34, 35), na área farmacêutica (36) e na liberação 
controlada de fármacos (37 ,38). 
Sintetizada sob condições ácidas pela auto-agregação com o copolímero 
tribloco poli-(óxido de etileno)-poli (óxido de propileno)-poli (óxido de etileno) 
[EO20PO70EO20], a sílica mesoporosa ordenada SBA-15 apresenta estrutura de 
poros bem definidos, elevada área superficial, tamanho de poros grande e 
espessura de paredes (3, 4, 39), características que facilitam a incorporação e/ou 
encapsulação de uma quantidade grande de moléculas na superfície e no 
interior dos poros, quando em condições apropriadas e possibilitam a criação 
de caminhos para a sua difusão. Estas características podem ser melhoradas 
alterando-se a temperatura de envelhecimento, influenciando assim na 




Figura 3 – Microscopia eletrônica de transmissão (TEM) da sílica mesoporosa 
nanoestruturada SBA-15. Tamanho médio de partícula: 30µm. Tamanho de poros 3,1 – 6,4 
nm(40) . 
 
Os materiais mesoporosos são classificados de acordo com os tipos de 
poros. A sílica mesoporosa ordenada SBA-15 possui poros unidirecionais com 










Figura 4. Sistema de encapsulação de um fármaco em matriz de sílica mesoporosa altamente 
ordenada, SBA-15(41).  
 
A pesquisa envolvendo encapsulação de fármacos tem sido realizada 
com base na baixa toxicidade, biocompatibilidade apresentada pela sílica SBA-
15(42) e estudos de adsorção de nitrogênio comprovam as propriedades de 
superfície da mesma (4). 
Em estudo com SBA-15 utilizada como adjuvante e transportador da 
proteína recombinante Int1 e das proteínas do veneno da cobra Micrurus ibiboca 
(cobra coral) concluiu-se que esse tipo de sílica pode atuar como nanosistema 
para liberação de vacinas (36). 
Estudos foram realizados com óleo essencial extraído de Aniba canelilla 
encapsulado em FDU-1 e SBA-15; em comparação com a sílica FDU-1, a sílica 
SBA-15 apresentou maior adsorção devido a sua estrutura hexagonal, 
conferindo melhor estabilidade térmica e com isso, conservando as 
propriedades do óleo essencial (43).  
Fármacos como a gentamicina(39), itraconazol(44), naproxeno (45), atenolol 
(38) e captopril (2) foram encapsulados em SBA-15 e apresentaram uma boa 
taxa de encapsulação; os resultados dos estudos demonstram que a matriz 
SBA-15 foi capaz de melhorar a taxa de liberação dessas substâncias. 
A dosagem e as taxas de liberação de fármacos podem ser controladas 
através de funcionalização ou modificações na estrutura, tamanho de poros e 
na composição da matriz silicática, influenciando a interação química fármaco-
matriz, e tem sido objeto de várias pesquisas no uso da SBA-15 em liberação 
controlada de fármacos(46). 
Uma fibra preparada com SBA-15/polianilina foi a utilizada para extrair o 
óleo essencial de Teucrium polium L., adsorvendo seus componentes voláteis, 
se mostrou eficiente; em comparação com um método de hidrodestilação 
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tradicional, a técnica pôde igualmente controlar quase todos os componentes 
da amostra, de forma rápida e com menor quantidade(47).   
Ensaios in vitro, demostram que em concentrações de 200 a 1000 μg 
mL-1 os macrófagos mantém a capacidade fagocítica e a integridade celular(48). 
Um estudo in vivo em modelos experimentais, demonstrou que a administração 
de 250 μg de SBA-15 não alterou o peso ou parâmetros morfológicos dos 































A depressão é uma das doenças neuropsiquiátricas mais freqüentes no 
mundo, segundo a OMS, mais de 350 milhões de pessoas sofrem de 
depressão, a maioria mulheres.  Caracteriza-se por um sentimento de tristeza 
que dura ao menos, duas semanas podendo causar incapacitação das 
atividades normais da pessoa, além de sintomas somáticos, cognitivos e 
comportamentais como problemas gastrointestinais, cefaléia, insônia, tonturas, 
concentração reduzida, baixa autoestima e falta de energia (49). 
As principais teorias relativas à base biológica da depressão são 
explicadas pela hipótese monoaminérgica, em que a depressão é 
conseqüência de uma menor disponibilidade das aminas biogênicas, 
particulamente noradrenalina (NE), serotonina (5HT) e dopamina (DA). 
Como conseqüência, seu tratamento é fundamentado no aumento da 
disponibilidade de serotonina ou noradrenalina, mecanismo comum às 
principais drogas disponíveis para a terapêutica, como os inibidores da 
monoamina-oxidase e os antidepressivos tricíclicos inibidores seletivos da 
recaptação de serotonina (50). 
A terapêutica efetiva leva algumas semanas para manifestar seus 
efeitos, podendo haver efeitos não desejados. Menos de 50% dos pacientes 
apresentam remissão total após o tratamento inicial da depressão (51, 52). 
Estudos sugerem que antidepressivos de liberação modificada 
apresentam vantagens terapêuticas em relação às formulações convencionais 
(53), entre as mesmas: Diminuição dos efeitos colaterais, redução do número de 















Estudar a encapsulação dos extratos aquosos, hidroalcoólico, etanólico 
e do óleo essencial da Rosmarinus officinalis L. em sílica mesoporosa 
ordenada SBA-15, assim como, avaliar sua potencialidade in vitro em ser 




 Sintetizar a sílica mesoporosa SBA-15. 
 
 Obter os extratos por ASE. 
 
 Desenvolver metodologia para encapsular os extratos e o óleo essencial de 
Rosmarinus officinalis L. em SBA-15. 
 
 Caracterizar física, química, físico-química e termoanalíticamente a sílica 
mesoporosa SBA-15, o extrato aquoso (EARO), hidroetanólico (EHRO), 
etanólico (EERO) e o óleo essencial de Rosmarinus officinalis L. (OERO) e 
os novos materiais SBA-15/EARO, SBA-15/EHRO, SBA-15/EERO, SBA-
15/OERO, utilizando as seguintes técnicas: Calorimetria Exploratória 
Diferencial (DSC); Termogravimetria/ Termogravimetria Derivada (TG/DTG); 
Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR); 
Análise Elementar (AE); Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) e 
Medidas de Adsorção/dessorção de Nitrogênio. 
 
 Ensaios de liberação controlada in vitro utilizando as técnicas de dissolução 










O óleo essencial de Rosmarinus officinalis L. foi adquirido da empresa 
Bioessência, Florananda Ind e Com. de Produtos Naturais. Lote: 110417. 
O Alecrim (Rosmarinus officinalis L.) na forma de folhas secas foi adquirido 
mediante pela Chá & Cia - Produtos Naturais Lote: ALE01/0311.  
Os reagentes utilizados para a síntese da SBA-15 foram o 
tetraetilortossilicato (TEOS) 98% (Acros Organics), copolímero tribloco 
Pluronic® P123 [poli (óxido de etileno)-poli (óxido de propileno)-poli(óxido de 
etileno)], EO20PO70EO20 (BASF) e ácido clorídrico à 2 mol L-1 (Merck). Os 
métodos adotados para a síntese da SBA-15 foram os mesmos descritos por 
MATOS et al., 2001. 
Outros materiais utilizados: água deionizada, padrão ácido cafeico (Sigma 
Aldrich), etanol grau PA, acetona, N-hexano (Merck).  
4.2. Métodos 
 
4.2.1. Preparo dos extratos 
 
4.2.1.1. Extração via sistema ASE (Accelereted solvent extraction) 
 
As folhas foram trituradas em liquidificador e três diferentes extratos 
foram obtidos pelo processo de extração acelerada por solvente utilizando o 
equipamento modelo ASE 300, marca Dionex. As extrações foram realizadas 
com três diferentes solventes: água, etanol e água:etanol (1:1) à 100 °C, 
respeitando o programa de ciclos, quantidade de solvente, tempo de extração 







4.2.1.2. Obtenção dos extratos secos 
 
          Os extratos obtidos por ASE sofreram redução de seus volumes através 
de rota evaporação dos mesmos. Com menor volume foi possível liofilizar os 
extratos, obtendo-se os extratos secos: aquoso (EARO), etanólico (EERO) e 
hidroalcoólico (EHRO). 
 
4.2.2. Processo de encapsulação 
 
Os extratos e o óleo essencial foram submetidos a teste de solubilidade 
com diversos solventes. Sendo eles: água, etanol, água: etanol (1:1), metanol, 
n-hexano e acetona.  
As amostras de OERO, EARO, EHRO e EERO foram encapsuladas na 
sílica SBA-15 na proporção 1:1, utilizando 1g de SBA-15 para 1g de extrato ou 
óleo essencial com os respectivos solventes que apresentaram melhor 
solubilidade: água para o EARO, água: etanol (1:1) para EHRO e etanol para o 
EERO e OERO, sob agitação magnética por 6 horas e 12 horas. 
Os novos compostos SBA-15/OERO6, SBA-15/OERO12, SBA-
15/EARO6, SBA-15/EARO12, SBA-15/EHRO6, SBA-15/EHRO12, SBA-
15/EERO6, SBA-15/EERO12, sofreram decantação, o líquido sobrenadante foi 
















4.2.3. Caracterização dos materiais 
 
4.2.3.1. Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 
 
As imagens geradas por esta técnica auxiliam na confirmação da 
estrutura hexagonal da sílica SBA-15. Essas análises foram realizadas 
utilizando um equipamento marca JEOL modelo JSM 5600.  
  
4.2.3.2. Análise Elementar (AE) 
 
Os teores percentuais de carbono, hidrogênio e nitrogênio das amostras 
de SBA-15, OERO, EARO, EHRO, EERO e de todas as amostras 
encapsuladas foram determinadas para verificar a presença dos extratos e do 
óleo essencial na matriz. 
As medidas de AE foram obtidas utilizando um equipamento Elemental 
Analysis, modelo 2400, da marca Perkin Elmer. 
 
4.2.3.3. Espectroscopia de absorção na região de Infravermelho 
com Transformada de Fourier (FTIR) 
 
A técnica de FTIR foi empregada para caracterizar os grupos funcionais 
típicos da SBA-15 e para caracterizar a encapsulação dos extratos e do óleo 
essencial de R. Officinalis na sílica. 
As amostras foram preparadas utilizando o método de pastilhas em KBr 
e analisadas à temperatura ambiente na região de 4000 a 400 cm-1.Os 
espectros de FTIR foram obtidos utilizando um espectrofotômetro marca 
Bomen, modelo MB102.  
 
4.2.4. Termogravimetria/ Termogravimetria Derivada (TG/DTG) 
 
As curvas TG/DTG das amostras SBA-15, OERO, EARO, EHRO, EERO 
e dos novos materiais: SBA-15/OERO6, SBA-15/OERO12, SBA-15/EARO6, 
SBA-15/EARO12, SBA-15/EHRO6, SBA-15/EHRO12, SBA-15/EERO6, SBA- 
15/EERO12, foram obtidas nas seguintes condições experimentais: (a) faixa de 
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temperatura de 25 a 900 °C, (b) atmosfera dinâmica de ar com vazão de 50 mL 
min-1, (c) razão de aquecimento (β) de 10 ºC min-1, utilizando cadinho de platina 
contendo cerca de 10 mg de amostra empregando uma Termobalança, modelo 
TGA51, marca Shimadzu.  
 
4.2.5. Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC) 
 
 As curvas DSC das amostras de SBA-15, EARO, EERO, EHRO 
OERO e dos novos materiais foram obtidas utilizando uma célula calorimétrica 
modelo DSC-50, marca Shimadzu. Com base nesses resultados, pode-se 
avaliar o comportamento entalpico dos materiais no processo de decomposição 
térmica. As curvas DSC foram obtidas na faixa de temperatura entre 25 a 500 
°C, sob atmosfera dinâmica de N2 (100 mL min-1), razão de aquecimento de 
(β): 10 °C min-1, em cápsulas de alumínio parcialmente fechadas contendo 
massa de amostra de  2 mg.  
 
 4.2.6. Medidas de Adsorção/dessorção de Nitrogênio 
 
Os dados de adsorção-dessorção de N2 foram obtidos em um Analisador 
de Adsorção Volumétrico, modelo ASAP 2010, marca Micromeritics.  Com base 
na avaliação das propriedades de superfície (área superficial específica, 
volume de poro e distribuição de poro), pode-se obter informações sobre a 
quantidade de OERO, EARO, EHRO e EERO encapsulado ou presente na 
superfície da sílica SBA-15. 
As medidas foram realizadas sob as seguintes condições experimentais: 
temperatura de pré-tratamento (110 ºC), nitrogênio como gás sonda para a 
adsorção, utilizando o método BET (Brunauer, Emmet e Teller) para calcular a 
superfície específica e Método de BJH (Barret, Joyner e Halenda) para calcular 
o diâmetro, volume e distribuição do tamanho de poros.  
 
4.2.7. Cromatografia em fase Líquida de Alta Eficiência (CLAE) 
 
Alguns métodos usando diferentes fases móveis são usados para a 
determinação do ácido cafeico por CLAE. Contudo, quatro métodos diferentes 
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foram avaliados para definir uma composição da fase móvel que indicasse uma 
especificidade satisfatória. 
As análises para identificação e quantificação dos extratos aquoso, 
hidroetanólico, e etanólico, de R. officinalis e suas respectivas amostras 
encapsuladas em SBA-15 foram realizadas aplicando o método que mostrou 
uma melhor especificidade por CLAE. Para essas medidas as amostras puras 
foram diluídas em fase móvel; 10µL de cada amostra foram injetados (EARO  
concentração = 0,40mg mL-1, EERO concentração = 0,40mg mL-1 e  EHRO 
concentração = 0,42mg mL-1. Foi utilizado um cromatógrafo em fase líquida, 
marca Shimadzu, empregando um sistema isocrático com bomba modelo 
LC20AT, injetor automático modelo SIL-20 AC, detector UV/Vis, modelo SPD-
20 AV, coluna Phenomenex (Torrance, CA, USA) 10μm C18 (300 x 4,6mm) 
com padrão de ácido cafeico. Como fase móvel: solução de ácido 
metafosfórico 0,2% : acetonitrila (80:20 v/v) e vazão de 1 mL min-1 com 
detecção em 330 nm de acordo com método validado por Rivelli et al., 2010(58).  
 
4.2.8. Testes de Liberação in vitro 
 
Segundo a Farmacopéia Brasileira Edição V (2010)(59) ensaios de 
dissolução são uma forma de determinação da quantidade de ativo liberado no 
meio de dissolução em um determinado intervalo de tempo sob condições 
experimentais específicas. 
As amostras de SBA-15/EHRO6 e SBA-15/EHRO12 foram misturadas, 
pesadas e condicionadas em cápsulas de gelatina (400mg de SBA-15/EHRO, 
dose nominal de 10mg de ácido cafeico) e submetidas ao teste de liberação em 
um Dissolutor, marca Varian, modelo VK 7010 (CA, USA), utilizando como 
meio de dissolução 500 mL de ácido clorídrico 0,1 mol L -1, à temperatura de 37 
°C sob agitação de 100 rpm com aparatus 1 (cesto). As alíquotas foram 
coletadas em 15, 30, 45, 60, 120, 240 e 360 minutos (após colocar a amostra 






5.  RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
5.1. Obtenção do material sintetizado e dos extratos  
 
As amostras de SBA-15 foram obtidas na forma de pó fino, de cor branca. 
(Figura 5). 
 
Figura 5 – Fotografia da Amostra de Sílica SBA-15, sintetizada e calcinada. 
 
           Os extratos foram obtidos em forma de pó, sendo o EARO de cor 
marrom com rendimento de 9,9 %, o EHRO de cor marrom claro com 










5.2. Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 
 
As imagens de MEV (Figura 7) mostraram estruturas em forma de 
bastonetes características da SBA-15, confirmando, assim, a sua estruturação. 
 




Figura 7 – Imagens de MEV da sílica mesoporosa SBA-15 pura em aumentos 
decrescentes; a) aumento de 10.000x; b) aumento de 2.500x. 
 
 
5.3. Análise Elementar (AE) 
 
Os baixos teores de carbono e hidrogênio indicaram a eficiência do 
processo de calcinação, etapa que faz parte da síntese da SBA-15, devido à 
eliminação do surfatante (matéria orgânica) nessa sílica. Deve-se ressaltar que, 
com base no erro da instrumentação, foi determinado um teor de 0,39% de 
carbono da SBA-15 pura. Uma vez confirmada à formação e pureza da sílica 
SBA-15 pode-se encapsular o óleo essencial e os extratos nessa matriz.  Os 
maiores teores de C, H e N dos novos materiais corroboraram a presença de 
OERO, EARO, EHRO e EERO na matriz de sílica e, portanto, o processo de 
encapsulação. Comparativamente, podem-se observar um maior teor de C, H e 
N para as amostras isoladas após o período de 12 horas de agitação em 











Tabela 1 – Dados dos teores de carbono, hidrogênio e nitrogênio obtidos por Análise 
Elementar (AE) 
Amostras Carbono (%) Hidrogênio (%) Nitrogênio (%) 
SBA-15 0,39 1,08 0,01 
OERO 64,02 9,23 0,26 
EARO 30,38 4,73 0,96 
EHRO 41,79 5,95 0,81 
EERO 29,05 2,35 0,92 
SBA-15/OERO6 16,11 2,42 0,02 
SBA-15/OERO12 36,76 5,24 0,01 
SBA-15/EARO6 7,01 1,74 0,43 
SBA-15/EARO12 9,25 1,92 0,44 
SBA-15/EHRO6 14,81 2,67 0,17 
SBA-15/EHRO12 15,74 2,55 0,23 
SBA-15/EERO-6 8,39 1,74 0,01 
SBA-15/EERO12 10,99 2,04 0,01 
 
 
 5.4. Espectroscopia de Absorção na Região do Infravermelho com 
Transformada de Fourier (FTIR) 
 
As bandas de absorção em 1100, 805 e 470 cm-1, referentes às ligações 
O-Si-O, e a banda de 1090 cm-1, atribuída aos grupos Si-OH, caracterizam a 
sílica SBA-15. Por isso, comparativamente, os espectros dos novos materiais, 
além de apresentar as bandas referentes à presença do SBA-15, mostram, 
também, as bandas 2961, 2927, 2879 e 1744 cm-1, que indicam à presença de 
OERO (Figura 8), as bandas 2924, 2850, 1462, 1370 cm-1, que caracterizam a 
presença do EERO (Figura 10) e as bandas 2930, 2870 e 1449 cm-1, que 
mostram a presença do EHRO (Figura 11) nesse suporte silicático. Deve-se 
ressaltar que, a banda com ápice em 1409 cm-1, que caracteriza ligações do 
tipo CH2, indicativa da presença do EARO (Figura 9) não foi observada nos 
novos materiais SBA-15/EARO6 e SBA-15/EARO12.  
Na Figura 8 pode-se observar que as bandas 2961, 2927, 2879 cm-1 são 
características de ligações C-H de Csp3, ou seja, ligações CH3 e CH2 de 
carbono alifático saturado. No entanto, estas bandas também podem ser 
interpretadas como estiramentos assimétrico (2961 cm-1) e simétrico (2879 cm-
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1) de CH3 e estiramentos assimétrico e simétrico (2927cm-1) de CH2, 
sobrepostos, o que é comum em hidrocarbonetos. Contudo, a banda 1744 cm-1 
sugere a presença da carbonila de éster. 
 A Figura 9 apresenta as bandas 2924 e 2850 cm-1, características de 
ligações C-H de Csp3, ou seja, ligações CH3 e/ou CH2 de carbono alifático 
saturado. As demais bandas, 1462 cm-1 pode ser uma banda de combinação 
CH2/CH3 (deformações assimétricas), que se sobrepõem quando as duas estão 
presentes ou pode ser a indicação de uma ou outra. A banda em torno de 1370 
cm-1, caracterizando ligação do tipo CH3 (chamada de deformação guarda-
chuva ou simétrica de CH3).  
A Figura 11 mostra as bandas 2930 e 2870 cm-1, características de 
ligações C-H de Csp3, ou seja, ligações CH3 e/ou CH2 de carbono alifático 
saturado.  A banda em 1449 cm-1 pode ser uma combinação CH2/CH3 
(deformações assimétricas), que se sobrepõem quando as duas estão 
presentes ou pode ser a indicação de uma ou outra. A absorção em número de 
onda mais baixo pode indicar que o grupo CH3 e/ou CH2 pode estar ligado a 



































































































































































Número de onda (cm-1) 
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Figura 11 - Espectros de FTIR das amostras de SBA-15, EHRO, SBA-15/EHRO6 e SBA-
15/EHRO12. 
 
Os resultados de FT-IR confirmam a presença dos materiais EARO, 
EHRO, EERO e OERO na sílica SBA-15. 
 
5.5. Termogravimetria/ Termogravimetria Derivada (TG/DTG) 
 
Nas curvas TG/DTG da amostra de SBA-15 pura, o evento térmico 
apresenta uma perda de massa de 6,2 % que corresponde à liberação de água 
fisiossorvida, como mostram as Figura 12 a 15 e as Tabelas 2 a 5.   
As curvas TG/DTG da amostra OERO mostra uma única etapa de perda 
de massa no intervalo de 25 a 900 ºC, correspondendo à volatilização desse 
óleo essencial, como mostra a Figura 12. Comparativamente, o número de 
eventos de perdas de massa entre 25 a 900 °C obtidos pelas curvas TG/DTG 
dos novos materiais SBA-15/OERO6 e SBA-15/OERO12 são diferentes das 
observadas pela curva TG/DTG da amostra de OERO, apresentado na Tabela 
2. A sobreposição das curvas DTG, mostrada pela Figura 12b, evidencia o 
deslocamento desse evento de perda de massa característico da eliminação do 
OERO para temperaturas um pouco mais altas, sugerindo um aumento na 
estabilidade térmica como consequência da sua adsorção/interação com a 














Número de onda (cm-1) 
  SBA-15/EHRO12 













  EHRO 












SBA-15. Com base na proporção (1:1) utilizada para a encapsulação da 
amostra de OERO na matriz de SBA-15, pode-se determinar o teor de perda de 
massa total de 23,1 e 46,2 % relativa ao ativo presente na matriz de SBA-15 
nas amostras de SBA-15/OERO6 e SBA-15/OERO12, respectivamente (Tabela 
2).  
Tabela 2 – Perdas de massa (%) das curvas TG/DTG das amostras com OERO 

















25 – 900 6,2 25 – 900 99,2 25 - 71 3,1 25 - 56 3,6 
    71 - 273  17,5 56 - 160 33,3 
    273 - 900 2,5 160 -270 7,2 
      270 -900 2,1 














Figura 12. Curvas TG(a)/DTG(b) das amostras de SBA-15, OERO, SBA-15/OERO6 e SBA-
15/OERO12. 
 
As curvas TG/DTG da amostra EARO mostram cinco etapas de perdas 
de massa no intervalo de 25 a 900 ºC (Figura 13), obtendo uma perda de 
massa total de 85,6 % (Tabela 3) referente aos compostos orgânicos e um teor 
residual de 14,4 % que corresponde ao material inorgânico, que fazem parte da 
composição química dessa amostra. Comparativamente, pode-se dizer que o 
número de eventos de perdas de massa determinados para a amostra EARO é 
diferente dos observados nas curvas TG/DTG dos materiais SBA-15/EARO6 e 
SBA-15/EARO12 ambos apresentando quatro eventos de perda de massa, 
sendo este um indicativo de proteção exercida pela sílica SBA-15. Com base 
na proporção (1:1) utilizada para a encapsulação da amostra de EARO na 
matriz de SBA-15 foi determinado o teor de perda de massa total de 27,0 e 
30,8 % relativo ao ativo presente na matriz de sílica, respectivamente, nas 
amostras SBA-15/EARO6 e SBA-15/EARO12. 
 






























































































































Tabela 3 – Perdas de massa (%) das curvas TG/DTG das amostras com EARO 

















25 – 900 6,2 25 – 166 6,9 25- 115 8,1 25 - 97 7,7 
  166- 257 10,4 115 - 278 9,0 97 – 236 8,8 
  257 – 440 26,4 278 - 415 5,1 236 -473 13,7 
  440 -724 40,0 415 - 900 4,8 473- 900 0,6 
  724 – 900 1,9     












Figura 13. Curvas TG(a)/DTG(b) das amostras SBA-15, EARO, SBA-15/EARO 6 e SBA-
15/EARO 12. 
 
         As curvas TG/DTG da amostra EHRO mostram seis etapas de 
perdas de massa no intervalo de 25 a 900 ºC, como mostra a Figura 14, 
obtendo uma perda de massa total de 90,6 % (Tabela 4) referente aos 
compostos orgânicos e um teor residual de 9,4 % que corresponde ao material 
inorgânico, que faz parte da composição química dessa amostra.  
Comparativamente, pode-se dizer que o número de eventos de perdas de 
massa determinados para a amostra EHRO é diferente daqueles observados 
nas curvas TG/DTG dos materiais SBA-15/EHRO6 com três eventos de perda 
de massa e SBA-15/EHRO12 com quatro eventos, indicando que houve 
proteção do material pela sílica. Com base na proporção (1:1) utilizada para a 
encapsulação da amostra de EHRO na matriz de SBA-15, pode-se determinar 
o teor de perda de massa total de 27,9 e 31,9 % relativo ao ativo presente na 






















































































































Tabela 4 – Perdas de massa (%) das curvas TG/DTG das amostras com EHRO 

















25 – 900 6,2 25 – 153 5,7 25 - 97 5,8 25 - 94 6,1 
  153 – 271 11,8 98 - 256 7,8 95 – 225 7,2 
  271 – 436 27,4 257 - 900 14,3 226 - 520 18,1 
  437 – 601 14,5   520 - 900 0,5 
  602 – 739 20,8     
  740 -900 10,4     












Figura 14. Curvas TG(a)/DTG(b) das amostras SBA-15, EHRO, SBA-15/EHRO6 e SBA-
15/EHRO12. 
 
As curvas TG/DTG da amostra EERO mostram seis etapas de perdas de 
massa no intervalo de 25 a 900 ºC, como mostra a Figura 15, obtendo uma 
perda de massa total de 99,1 % (Tabela 5) referente aos compostos orgânicos 
e um teor residual de 0,9 % que corresponde ao material inorgânico, que faz 
parte da composição química dessa amostra. Comparativamente, observa-se 
que o número de eventos de perdas de massa determinados para a amostra 
EERO é diferente dos obtidos nas curvas TG/DTG dos novos materiais SBA-
15/EERO6 e SBA-15/EERO12, os quais apresentam respectivamente três e 
quatro eventos de perdas de massa. Com base na proporção (1:1) utilizada 
para a encapsulação da amostra de EHRO na matriz de SBA-15, pode-se 
determinar o teor de perda de massa total de 19,1 e 25,3 % relativo ao ativo 
presente na matriz de sílica nas amostras de SBA-15/EERO6 e SBA-



























































































































Tabela 5 – Perdas de massa (%) das curvas TG/DTG das amostras com EERO 

















25 – 900 6,2 25 – 186 5,7 25 - 99 6,0 25 – 86 3,9 
  186 – 250  3,5 99 - 276 3,4 86 - 256 10,2 
  250 – 447 57,6 276 - 900 9,7 256 - 504 9,4 
  447 – 534 15,2   504 - 900 1,8 
  534 – 596 8,4     
  596 – 900 8,7     









       
 
Figura 15. Curvas TG(a)/DTG(b) das amostras de  SBA-15, EERO, SBA-15/EERO6 e SBA-
15/EERO12. 
 
5.6. Calorimetria Exploratória Diferencial (DSC) 
 
Observando as curvas DSC da SBA-15, SBA-15/OERO6 e SBA-
15/OERO12 (Figura 16), inicialmente, entre 25 e 100 °C pode-se observar um 
evento endotérmico característico da eliminação de água na SBA-15 pura.  Em 
comparação com a curva DSC do OERO puro, fica evidente que o óleo 
essencial foi encapsulado, visto que o evento endotérmico de volatilização 
observado entre 25 e 140 ºC foi deslocado para temperaturas mais altas, 















































































































































































































































































Figura 16 – Curvas DSC de SBA-15, OERO, SBA/OERO6 e SBA/OERO12. 
 
Na comparação entre as curvas DSC das amostras de SBA-15, EARO, 
SBA-15/EARO6 e SBA-15/EARO12 (Figura 17), os eventos observados em 
EARO indicam que ocorreu uma maior perda de água, seguida de 
decomposição térmica até  200 ºC. Nos novos materiais os eventos 
endotérmicos até 100 ºC indicam desidratação, seguido de dois eventos de 
decomposição térmica, o primeiro endotérmico até  250 ºC e o segundo, 
exotérmico até a temperatura de 550 °C. Nesse caso pode-se dizer que 
ocorreu um deslocamento do evento de decomposição térmica para 













Figura 17 – Curvas DSC de SBA-15, EARO, SBA/EARO 6 e SBA/EARO 12. 













































































































A curva DSC da amostra de EHRO mostra evento endotérmico de 
desidratação seguida de evento exotérmico de decomposição térmica (Figura 
18). Nas amostras de SBA-15/EHRO6 e SBA-15/EHRO12, o primeiro evento 
pode ser atribuído à água fisiossorvida, porém os eventos exotérmicos 














Figura 18 – Curvas DSC de SBA-15, EHRO, SBA/EHRO 6 e SBA/EHRO 12. 
 
As curvas DSC das amostras SBA-15, SBA-15/EERO6 e SBA-
15/EERO12 indicam a presença de eventos exotérmicos deslocados para 
temperaturas um pouco mais altas quando comparadas à curva do EERO puro, 
como mostra a Figura 19. O primeiro evento endotérmico pode ser atribuída à 
eliminação de água, que ocorre na mesma faixa de temperatura do EERO 
puro. Porém, a presença do EERO na sílica é confirmada pelo evento 































































































Figura 19 – Curvas DSC de SBA-15, OERO, SBA/OERO 6 e SBA/EERO 12. 
 
 
5.7. Adsorção-dessorção de Nitrogênio  
 
As isotermas de adsorção/dessorção das amostras de SBA-15 PURA, 
SBA-15/OERO6, SBA-15/OERO12; SBA-15/EARO6, SBA-15/EARO12; SBA-
15/EERO6, SBA-15/EERO12, SBA-15/EHRO6 e SBA-15/EHRO12 apresentam 
mesmo formato (TIPO IV) e loops de histereses (TIPO H1)(73), como mostram 
as Figuras 20 a 24. Comparativamente, as propriedades de superfície (área 
superficial específica, volume de poro e diâmetro médio de poro) desses novos 
materiais (SBA-15/OERO12; SBA-15/EARO12; SBA-15/EERO12 e SBA-
15/EHRO12) obtidas por essa técnica, apresentam valores menores do que da 
SBA-15 pura. A adsorção do OERO e dos extratos levam a uma diminuição da 
área superficial específica e volume de poros. Esses resultados indicam que os 
materiais estão presentes nos poros e na superfície da SBA-15, confirmando 





































































Área Superficial (BET) 
(m2 g-1) 
Volume de Poro 
(cm3 g-1) 
Diâmetro médio do Poro 
(nm) 
SBA-15 579 0,98 6,5 
SBA-15/OERO6 440 0,79 6,2 
SBA-15/OERO12 265 0,50 5,6 
SBA-15/EARO6 429 0,79 63 
SBA-15/EARO12 337 0,65 6,3 
SBA-15/EERO6 459 0,86 6,3 
SBA-15/EERO12 406 0,77 6,4 
SBA-15/EHRO6 315 0,67 6,0 





















Figura 21 – Isotermas de adsorção-dessorção de nitrogênio (N2) de (a) SBA-

































































































































































































































































































































































































Figura 22 – Isotermas de adsorção-dessorção de nitrogênio (N2) de (a) SBA-














Figura 23 – Isotermas de adsorção-dessorção de nitrogênio (N2) de (a) SBA-












Figura 24 – Isotermas de adsorção-dessorção de nitrogênio (N2) de (a) SBA-
15/EERO6 e (b) SBA-15/EERO12. 
 





























































































































































































































































































































































Pressão relativa (P/  P0)



















































































































































































































































































































































































































































































5.8. Análise por CLAE e Testes de Liberação in vitro  
 
Os ensaios de identificação e quantificação do ácido cafeico presente 
nas amostras foram validados segundo o Guia de validação de métodos 
analíticos da ANVISA, Resolução RE n º 899, de 29 de maio de 2003(55). As 
determinações foram realizadas em triplicatas para construção da curva 
analítica padrão (Figura 25). Os limites de detecção para o ácido cafeico 
calculados são (LD = 0,15 µg mL), de quantificação (LQ = 0,49 µg mL-1). LD = 
DP*10/IC e LQ = DP*3/IC, em que DP é o desvio padrão do intercepto com o 
eixo do Y de, no mínimo, 3 curvas de calibração construídas contendo 
concentrações do fármaco próximas ao suposto limite de quantificação e IC é a 














Figura 25 – Curva padrão para análise de ácido cafeico, intervalo de 10, 50, 100, 150, 
200 e 250 mg mL-1. 
 
        Com base nesses resultados, pode-se observar a não identificação 
da presença de ácido cafeico (utilizado como padrão) nas amostras de EARO e 































Figura 26 – Cromatograma em fase líquida das amostras do EARO (a) e EERO (b) puros, não 
identificados. 
 
Isso indica que as extrações realizadas com solventes de diferentes 
polaridades, foram seletivas e seriam necessários novos ensaios com 
marcadores para identificar e quantificar compostos químicos presentes nos 
diferentes extratos.  
As amostras contendo EHRO eluíram em um tempo máximo de 6,49 
minutos e um tempo total de 7 minutos, onde o pico principal representa o 
padrão de ácido cafeico usado como marcador. A concentração de ácido 










Figura 27 – Cromatograma em fase líquida de ácido cafeico padrão na concentração 
de 0,2 mg mL-1. 


























































Figura 28 - Cromatograma em fase líquida de ácido cafeico presente no EHRO puro. 
 
A ANVISA não especifica o perfil de liberação/ dissolução em produtos 
naturais e fitoterápicos, pois são de difícil análise devido à quantidade de 
compostos químicos presentes nestes produtos naturais (60). No entanto, foi 
realizado o teste com a amostra de SBA-15/EHRO. Não foi possível quantificar 
o ácido cafeico liberado pelo teste de dissolução em até 6 horas, pois sua 
concentração estava abaixo do limite de detecção (0,15µg/ml). O teste não foi 
realizado em um tempo maior, pois os resultados mostraram grande afinidade 
do EHRO na sílica. Com base nessa observação, pode-se inferir a necessidade 


































6. CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 
Os resultados de análise elementar (AE) confirmam a presença tanto do 
óleo essencial quanto dos extratos do Rosmarinus officinalis L. na matriz 
silicática, pois apresentam teores mais elevados de carbono e hidrogênio em 
comparação com a sílica pura. Os espectros de FTIR das misturas corroboram 
a presença de bandas dessas amostras (EARO, EHRO EERO) e do óleo 
essencial (OERO) dessa planta na SBA-15.  
As diferenças do número de eventos de perdas de massa observados 
nas curvas TG/DTG das amostras de EHRO, EERO e OERO em comparação 
com a dos novos materiais SBA-15/EHRO6, SBA-15/EHRO12, SBA-
15/EERO6, SBA-15/EERO12, SBA-15/OERO6 e SBA-15/OERO12 confirmam 
o aumento da estabilidade térmica desses ativos quando presentes na matriz 
de SBA-15. Os teores dos resíduos inorgânicos obtidos pelas curvas TG/DTG 
das amostras EARO, EHRO e EERO (14,5; 9,4 e 0,9 %) respectivamente, 
sugerem a realização de um estudo específico para a identificação desses 
produtos finais. 
Por fim, os resultados obtidos pelas medidas de adsorção de nitrogênio, 
confirmam a presença de EARO, EHRO, EERO e OERO tanto na superfície 
quanto nos poros da sílica SBA-15. Deve-se destacar que, em comparação 
com o volume de poro da SBA-15 pura, os novos materiais que apresentaram 
menores valores foram SBA-15/EARO12, SBA-15/EHRO6 e a SBA-
15/OERO12, indicando que ocorreu maior encapsulação dos ativos na SBA-15.  
As técnicas de caracterização física (MEV), físico-química (FTIR e 
Medidas de adsorção) e analíticas (AE, TG/DTG e DSC) se mostraram 
bastante eficientes para evidenciar a presença desses ativos nessa sílica 
nanoestruturada. No entanto, deve-se ressaltar que a 
Termogravimetria/Termogravimetria derivada (TG/DTG), as medidas de 
adsorção e a análise elementar foram importantes, pois apresentaram dados 
complementares que indicaram a presença do ativo nessa matriz de sílica. 
Foi identificada a presença de ácido cafeico no EHRO, no entanto, não 
foi possível quantificar o marcador no teste de dissolução das amostras 
contendo SBA-15/EHRO, assim como, identificar o ácido cafeico nas amostras 
35 
 
de EARO, EERO e OERO puros. Certamente, a explicação dessa não 
identificação do ácido cafeico nessas amostras e não quantificação do mesmo 

































1. Desenvolver e/ou otimizar o método de encapsulação dos extratos e do 
óleo essencial da Rosmarinus officinalis L  na SBA-15 com o objetivo de 
aumentar a quantidade desses ativos nos poros dessa matriz silicática. 
 
2. Estudar qualitativamente e quantitativamente a composição química dos 
extratos e óleo essencial da Rosmarinus officinalis L utilizando diferentes 
padrões e comparar com os ativos encapsulados na SBA-15. 
 
 
3. Estudar a liberação in vitro e in vivo utilizando as amostras SBA-









































1. Ukmar T, Planinšek O. Ordered mesoporous silicates as matrices for 
controlled release of drugs. Acta Pharm. 2010 Dec; 60(4):373-85.  
 
2.  Popovici RF, Seftel EM, Mihai GD, Popovici E, Voicu VA. Controlled 
drug delivery system based on ordered mesoporous silica matrices of 
captopril as angiotensin-converting enzyme inhibitor drug. J Pharm Sci. 
2011 Feb;100(2):704-14.  
 
3. Zhao D, Feng J, Hou Q, Melosh N, Frederikson GH, Chmelka BF, Stucky 
GD. Triblock copolymer syntheses of mesoporous silica with periodic 50 
to 300 angstrom pores. Science. 1998 Jan 23;279(5350):548-52  
 
4. Matos JR, Mercuri LP, Kruk M Janoriec. Toward the Synthesis of Extra-
Large-Pore MCM-41 Analogues. Chem. Mater. 2001, 13, 1726-1731 
 
5. Al-Salam S, Balhaj G, Al-Hammadi S, Sudhadevi M, Tariq S, Biradar AV, 
Asefa T, Souid AK. In Vitro Study and Biocompatibility of Calcined 
Mesoporous Silica Microparticles in Mouse Lung. Toxicol Sci. 2011 
Jul;122(1):86-99.  
 
6. Costa AF. Farmacognosia. 1,2 e 3 vol. Fundação Calouste Gulbenkian, 
1967.  
 
7. Navarro V, Gastó C, Guarch J. The drug-delivery system could be an 
important factor in improving antidepressant medication compliance in 
primary care. Therapeutic Delivery (2012) 3(6), 675–677 
 
8.  Anadón A, Martínez-Larrañaga MR, Martínez MA, Ares I, García-Risco 
MR, Señoráns FJ, Reglero G Acute oral safety study of rosemary 




9. Ricardo, VP. Efeitos de diferentes extratos de Rosmarinus officinalis L. 
(Alecrim) sobre o sistema nervoso central. 2002. Monografia – Instituto 
de Biociências, Universidade Estadual Paulista, Botucatu. 
 
10.  Lima, VM de. Avaliação da atividade antidepressiva e ansiolítica do óleo 
essencial de Rosmarinus officinalis L. [Dissertação], Universidade 
Estadual Paulista - Botucatu, 2010. 
 
11.  Marchiori, VF. Rosmarinus officinalis. [Monografia] Fundação 
Herbarium, Associação Argentina de Fitomedicina, Paraná, 2004. 
 
12.  Panizza S. Plantas que Curam (Cheiro de Mato). 5 ed. São Paulo: 
IBRASA, 1997. 
 
13.  Heinrich M, Kufer J, Leonti M, Pardo-de-Santayana M. Ethnobotany and 
ethnopharmacology- Interdisciplinary links with the historical sciences. 
Journal of Ethnopharmacology. v. 107, p. 157-160, 2006. 
 
14.  Matos FJA. Farmácias Vivas. 4. ed. Fortaleza: Ed. UFC, 2002. 
 
15.  Loewenfeld C, Back P. Guía de las hierbas y especias. Barcelona: 
Omega,1978. 256-276 p. 
 
16.  Correa MP. Dicionário de Plantas Úteis do Brasil e das Exóticas 
Cultivadas. Rio de Janeiro: Editora Imprensa Nacional e Instituto 
Brasileiro de Desenvolvimento Florestal, 1984. 
 
17.  Elizabetsky E, Souza GC. Etnofarmacologia como ferramenta na busca 
de substâncias ativas. In: _ Farmacognosia: da planta ao medicamento. 
5a ed. Porto Alegre/ Florianópolis. Editora da UFSC, p. 179-189, 2004. 
 





19.  Angioni A, Barra A, Cereti E, Barile D, Coïsson JD, Arlorio M, Dessi S, 
Coroneo V, Cabras P. Chemical composition, plant genetic differences, 
antimicrobial and antifungal activity investigation of the essential oil of 
Rosmarinus officinalis L. J Agric Food Chem 52: 3530-3532, 2004. 
 
20.  Solimam FM, El-Kashory EA, Fathy MM, Gonaid MH. Analysis and 
biological activity of the essential oil of Rosmarinus officinalis from Egypt. 
Flavour and Fragrance Journal, v. 9, n. 1, p. 29-33, 1994.   
 
21.  Al-Sereiti MR, Abu-Amer KM, Sen P. Pharmacology of rosemary 
(Rosmarinus officinalis L.) and its therapeutic potentials. Indian J Exp 
Biol. Feb;37(2):124-30, 1999.  
 
22.  European Pharmacopoeia. 6th ed. Volume 3. Monographien K-Z. 
Vienna: Verlag Österreich. 2008: 3865–3866.  
 
23.   Harach T, Aprikian O, Monnard I, Moulin J, Membrez M, Béolor JC, 
Raab T, Macé K, Darimont C. Rosemary (Rosmarinus officinalis L.) leaf 
extract limits weight gain and liver steatosis in mice fed a high-fat diet. 
Planta Med. 2010 Apr;76(6):566-71. 
 
24.  Ibarra A, Cases J, Roller M, Chiralt-Boix A, Coussaert A, Ripoll C. 
Carnosic acid-rich rosemary (Rosmarinus officinalis L.) leaf extract limits 
weight gain and improves cholesterol levels and glycaemia in mice on a 
high-fat diet. Br J Nutr. 2011 Oct;106(8):1182-9 
 
25. Kim JS, Cho HS, Lee HJ, Kim SY, Kim S, Lee SY, Chun HS. Carnosol, a 
component of rosemary (Rosmarinus officinalis L.) protects nigral 
dopaminergic neuronal cells. Neuroreport;17(16): 1729-33, 2006 Nov 6. 
 
26. Faria LRD. Validação farmacológica do óleo essencial de Rosmarinus 
Oficinallis L. (alecrim): atividades antiinflamatória e analgésica. 




27. Sena LM, Efeitos do óleo essencial de Rosmarinus officinalis L. (Alecrim) 
sobre o sistema nervoso central. [Monografia] – Instituto de Biociências, 
Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 1999. 
 
28. Park SE, Kim S, Sapkota K, Kim SJ. Neuroprotective Effect of 
Rosmarinus officinalis Extracton Human Dopaminergic Cell line, SH-
SY5Y. Cell Mol Neurobiol (2010) 30:759–767 
 
29.  Moinuddin G, Devi K, Satish H, Khajuria DK.  Comparative 
pharmacological evaluation of Hypericum perforatum and Rosmarinus 
officinalis for anti-depressant activity. Lat. Am. J. Pharm. (2011) 30 (5): 
1028-32  
 
30.  Leite MP, Fassin jr. J, Baziloni FME, Almeida R N, Matttei Rita, Leite JR. 
Avaliação do efeito do óleo essencial de Rosmarinus officinalis 
L.(alecrim) em modelos de ansiedade e depressão. In: XXIII Reunião 
Anual da Federação de Sociedades de Biologia, 2008, Águas de 
Lindoia. XXIII reunião Anual da Federação de Sociedades de Biologia 
Experimental, 2008. 
  
31.  Machado DG, Bettio LE, Cunha MP, Capra JC, Dalmarco JB, Pizzolatti 
MG, Rodrigues AL. Antidepressant-like effect of the extract of 
Rosmarinus officinalis in mice: Involvement of the monoaminergic 
system. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry. 2009 Jun 
15;33(4):642-50. Epub 2009 Mar 13. 
 
32.  Machado DG, Cunha MP, Neis VB, Balen GO, Colla AR, Grando J, 
Brocardo PS, Bettio LE, Dalmarco JB, Rial D, Prediger RD, Pizzolatti 
MG, Rodrigues AL. Rosmarinus officinalis L. hydroalcoholic extract, 
similar to fluoxetine, reverses depressive-like behavior without altering 
learning deficit in olfactory bulbectomized mice. J Ethnopharmacol. 2012 




33.  Mercuri LP, Carvalho LV, Lima FA, Quayle C, Fantini MCA, Tanaka GS, 
Furtado MFD, Tamborurgi DV, Matos JR, Janoriec M, Sant’Anna OA. 
Ordered mesosporous sílica SBA-15: A new effective adjuvante to 
induce antibody response, Small, v. 2; p.254 – 256, 2006. 
 
34. Scaramuzzi, K. Efeito adjuvante da sílica mesoporosa nanoestruturada 
SBA-15 na imunização pela via oral. [Dissertação], Universidade de São 
Paulo, São Paulo, 2009. 
 
35.  Carvalho LV. Sílica mesoporosa SBA-15: estudo interdisciplinar de 
nanopartículas com potencial adjuvante em vacinas. [Resumo]. Anais da 
58° Reunião Anual da SBPC – Florianópolis, Santa Catarina, 
Junho/2006. 
 
36.  Pereira RN. Avaliação de complexos de sílica mesoporosa (SBA-15) 
com fármacos (naproxeno e estavudina). [Dissertação] Universidade 
Federal de Santa Catarina – Florianópolis, 2009. 
 
37.  Sousa A, Sousa E. Ordered mesoporous silica carrier system applied in 
nanobiothecnology. Braz. arch. biol. technol. [online]. 2005, vol.48, 
n.spe2, pp. 243-250.  
 
38.  Doadrio AL, Sousa EMB, Doadrio JC, Perez Pariente J, Izquierdo-
Barba I, Vallet-Regi M. Mesoporous SBA-15 HPLC evaluation for 
controlled gentamicin drug delivery. Journal of controlled release, v. 97, 
n°1, p. 125-132, 2004.   
 
39.  Quintella AS, Silva DS, Araújo AS, Ricardo NMPS, Barros JMF F, 
Araújo LCL. Caracterização da peneira molecular SBA-15 modificada 
por adição de co-direcionadores CTMABr E F127.17º CBECIMat - 
Congresso Brasileiro de Engenharia e Ciência dos Materiais, p.5471-




40.  Laboratório Nacional de Luz - SÍNCROTRON, Laboratório de 
Microscopia Eletrônica de Transmissão (LME-LNLS): Difração eletrônica 
e imagem da SBA-!%. Campinas, 2005. 
 
41.  Hoffmann F, Cornelius M, Morell J, Froba M. Sílica-Based Mesoporous 
Organic-inorganic Hybrid Materials. Angew. Chem. Int. Ed. 2006, 45, 
3216 – 3251. 
 
42.  Villarejo ALD, Regí MV. Liberación de fármacos en matrices 
biocerámicas: Avances y perspectivas. Ed. Realigraf. Madrid, 
Espana,2006. 
 
43. Mercuri LP, Fantini MCA, Silva LCC, Pinho JJRG, Matos JR, Celer EB, 
Jaroniec M, Chierice GO. Avaliação comparativa da encapsulação do 
OEAC nas sílicas mesoporosas ordenadas SBA-15 e FDU-1 via TG e 
DSC. (resumo). 67° Reunião Anual da Sociedade Brasileira de Química 
e Federación Latinoamericana de Asociaciones Químicas (FLAQ) XXVI 
Congreso Latinoamericano de Química – 30 de Maio a 02 de Junho de 
2004.  
 
44.   Randy MCA, Aerts JVH, Augustijns P, Van den Mooterc G, Martens JA. 
Enhanced release of itraconazole from ordered mesoporous SBA-15 
silica materials Chem. Commun., 2007, 1375–1377.  
 
45.   Pereira RN. Avaliação de complexos de sílica mesoporosa (SBA-15) 
com fármacos (naproxeno e estavudina). [Dissertação] Universidade 
Federal de Santa Catarina – Florianópolis, 2009.  
 
46.   Ukmar T, Planin O. Ordered mesoporous silicates as matrices for 
controlled release of drugs, Acta Pharm. 60 (2010) 373–385. 
 
47.   Gholivand MB, Piryaei M, Abolghasemib MM, Maassoumic SM. Rapid 
Analysis of Volatile Components from Teucrium polium L. by 
43 
 
Nanoporous Silicapolyaniline Solid Phase Microextraction Fibre 
Phytochem. Anal. 4 June 2012. 
 
48.  Carvalho LV, Ruiz RDC, Scaramuzzi K, Marengo EB, Matos JR, 
Tambourgi DV, Fantini MCA, Sant’Anna AO. Immunological parameters 
related to the adjuvant effect of the ordered mesoporous sílica SBA-15. 
Vaccine 2010; 28(50): 7829-36. 
 
49.  Branco BM, et al. Depressão : considerações diagnósticas e 
epidemiologicas. In: Lacerda ALT, Quarantini LC, Miranda-Scippa AMA, 
Del Porto JA. Depressão: do neurônio ao funcionamento social. Porto 
alegre: Artmed; 2009. p. 16-20. 
 
50.  Taylor C, Fricker AD, Devi LA, Gomes I. Mechanisms of action of 
antidepressants: from neurotransmitter systems to signaling pathways. 
Cellular Signalling. v. 17, p. 549-557, 2005. 
 
51.  Berton O, Nestler E. New approaches to antidepressant drug discovery: 
beyond monoamines. Nature Reviews Neuroscience. v. 7, p. 137- 151, 
2006. 
 
52.  Halfin A. Depression: The Benefits of Early and Appropriate Treatment. 
The American Journal of Managed Care. v. 13, p. S92-S97, 2007. 
 
53.  Stulzer HK, Silva QA, Stulzer JR W. Antidepressivos de liberação 
modificada: estudos comparativos dos medicamentos comercializados 
no Brasil. Visão Acadênica. Vol. 7, nº 2 (2006). 
 
54.  Navarro V, Gastó C, Guarch J. The drug-delivery system could be an 
important factor in improving antidepressant medication compliance in 
primary care  Therapeutic Delivery (2012) 3(6), 675–677. 
 
55.  ANVISA, "Guia para validação de métodos analíticos e bioanalíticos". 




56.  Ansel HC, Popovich NG, Allen LV. Formas Farmacêuticas e Sistemas 
de Liberação de Fármacos. São Paulo: Editorial Premier, 2000. 568p 
 
57.  Porte A, Godoy RLDO. Alecrim (Rosmarinus officinalis L.): Propriedades 
Antimicrobiana e Química do Óleo Essencial. Boletim do CEPPA, v. 19, 
n. 2, p. 193-210, 2001. 
 
58.  Rivelli, DP. Biodisponibilidade, distribuição tecidual e atividade 
antioxidante do extrato hidroetanólico de Ilex paraguariensis hidrolisado 
e não hidrolizado. Faculdade de Ciências Farmacêuticas da 
Universidade de São Paulo ,tese doutorado, 2010. 
 
59.  Farmacopéia Brasileira Edição V (2010). 
 
60. ANVISA. Posicionamento da Câmera Técnica de Fitoterápicos (CATEF) 
quanto ao Registro de Medicamentos Fitoterápicos. 
 
61.  Newall CA, Anderson LA, Phillipson JD. A Herbal Medicines: a guide for 
health-care professionals. The Pharmaceutical Press, 1996. 
 
62. Herrero M, Plaza M, Cifuertes A, Ibáñez E. Green processes for 
extraction of bioactives from Rosemary: Chemical and functional 
characterization via ultra-performance liquid chromatography-tandem 
mass spectrometry an in vitro assays. Journal of Chromatography A. 
1217, p. 2512-2520. 2010. 
 
63. Giolito I, Ionashiro M. Nomenclatura em análise térmica: Parte II. 
Cerâmica. 1988;34:163-164. 
 
64. Ionashiro M, Giolito I. Nomenclatura, padrões e apresentações de 




65.  Sing KSW,  Everett  DH,  Haul RAW, Moscou L, Pierotti RA, Rouquerol 
J, Siemieniewska T. Reporting Physisorption Data For Gas/Solid 
Systems with Special Reference to the Determination of Surface Area 































                                                      
 
Florananda Ind e Com de Cosm e Prod Nat Ltda Me 
Avenida Nenê Galvão, 331 – Bairro Jorge Atalla 
Jaú – SP Cep 17.211-477 
 
CERTIFICADO DE ANÁLISE 
 
 
PRODUTO: OE ALECRIM / Rosmarinus officinalis 
LOTE 110417 
VALIDADE 02/2013 









ÍNDICE DE REFRAÇÃO 
20ºC 
1.4691 
ROTAÇÃO ÓPTICA 20º -3.42º 
ASPECTO / COR  OK 
ODOR OK 
 
OS VALORES ACIMA FORAM DETERMINADOS IMEDIATAMENTE APÓS A  
FABRICAÇÃO DO PRODUTO. ALTERAÇÕES PODEM SER RESULTADOS DE 
TRANSPORTES E / OU MANUSEIO INADEQUADO. 
 
ESTOCAGEM: DEVE SER ESTOCADO EM LUGAR FRESCO, MAIS PRÓXIMO 
POSSÍVEL À 20ºC, SECO, PROTEGIDO DA LUZ, EM RECIPIENTE ORIGINAL BEM 
VEDADO. A QUALIDADE DEVE SER CHECADA QUANDO ESTOCADO POR MAIS DE 
24 MESES. 
 
PRODUTO CONCENTRADO PARA USO RIGOROSO. CORRE RISCOS, NÃO USADO 
ADEQUADAMENTE. 
 
LAUDO EMITIDO ELETRÔNICAMENTE, DISPENSA ASSINATURA. 
 
 
“ASPIRE BEM ESTAR... INSPIRE-SE COM BIO ESSENCIA“ 
